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　　Assessment　of　the　function　of　spinal　cord　utilizing　spinal　cord　evoked　potentials　（SpEP）　has
become　a　useful　diagnostic　tool．　We　present　a　new　simple　method，　recording　SpEP　produced　by
flash　light　（Flash－SpEP）．　Experiments　were　performed　in　adult　cats　anesthetized　with　halothene－
nitrus　oxide　mixture　to　record　Flash－SpEP　（Cl－C4）．　The　typical　shape　of　the　Flah－SpEP　was
negative－positive－negative　wave．　The　same　negative－positive－negative　wave　was　also　evoked　by
electrical　stimulation　of　the　optic　nerve．　Latency　of　the　electrical－induced　negativity　（8ms）　was
faster　than　that　of　Flash－SpEP（19ms）．　The　difference　between　the　latencies　could　be　attributed　to
the　latency　from　the　onset　of　flash　light　to　firing　of　ganglionic　cells　in　retina　（12ms）．
　　In　order　to　study　the　neuronal　organization　of　the　SpEP，　field　potentials　of　the　SpEP　was　analysed
in　dorso－ventral　direction　with　100　pt　m　step　after　stimulation　of　the　optic　nerve．　The　negative　waves
were　found　widely　in　the　gray　matter，　positive　waves　especialy　in　and　around　the　anterior　horn．
Coresponding　to　the　latter　ones，　inhibitory　postsynaptic　potentials　（IPSPs）　were　recorded　in　dorsal
neck　motoneurons．　These　observations　can　be　explained　by　the　anatomical　and　electrophysiological
findings　that　tectosponal　fibers，　which　may　be　responsible　for　flash　stimulation　in　the　present　study，
exert　their　action　on　motoneurons　via　interneurons　in　lamina　VI－VII　of　upper　cervical　cord．
　　The　experiments　described　in　this　paper　present　the　physiological　finding　that　flash　stimulation
under　halothene　anesthesia　produces　SpEP　in　upper　cervical　spinal　cord．　Though　there　are　some
problems　to　be　improved　techinically，　one　of　the　merit　of　this　method　is　using　a　natural　stimulation
without　pain　sensation，　opening　possibility　applicable　to　clinical　test　of　human　spinal　cord　in　arousal
state．
（1992年6月25日受付，1992年7月6日受理）
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緒 言
　電気生理学的方法を用いた脊髄内神経伝導路の活
動電位やシナプス電位の観察は，臨床における緻密
な神経学的所見に客観的な情報を付加することによ
り，神経障害の診断及び予後判定に貢献する．例え
ば，脊髄・脊椎手術の際に脊髄の機能を観察し，安
全な手術を行う目的で術中脊髄誘発電位によるモニ
タリングがしばしば行なわれている．
　脊髄誘発電位は，感覚性脊髄誘発電位（sensory
spinal　evoked　potentials，　sensory　SpEPs）と，運
動性脊髄誘発電位（motor　spinal　evoked　poten－
tials，　motor　SpEPs）に大別できる1）．感覚性脊髄誘
発電位は，主に脊髄上行路に発生した誘発電位を記
録したもので，末梢神経を刺激し手術部位より上位
の脊髄で記録する方法と，下位脊髄を直接刺激し上
位脊髄で記録する方法がある．運動性脊髄誘発電位
は，錐体路を代表とする脊髄下行路により惹起され
た誘発電位を記録したもので，高位運動中枢を刺激
する方法と，上位脊髄を刺激する方法がある．高位
運動中枢を刺激する方法として，頭側上から高圧電
気刺激で刺激する方法2）や，磁気刺激法3）がある．し
かし，装置が特殊であり技術的に刺激部位を限局す
ることが困難であるなど解決しなけらばならない点
も少なくない．
　一方，脊髄・脊椎手術中のモニタリングでは特に
異常を認められなかった症例において，脊髄機能障
害が生じるというfalse　negativeの問題は，いまだ
解決にはいたっていない4）．このような視点から，近
年運動路機能を反映した下行性脊髄誘発電位の研究
が注目を集めることとなった．今回の我々の実験は，
大別すると運動性脊髄誘発電位に含まれる．我々は，
非侵襲性・無痛・簡便・安全な方法として閃光刺激
による下行性誘発電位を上位頸髄で記録することが
でき，かっこの誘発電位の主成分は脊髄灰白質に発
生するシナプス後電位であることを明らかにしたの
で報告する．
実験方法
　［実験動物及び標本作成］
　体重3～4kgの成猫10頭を使用した．ケタミン
（50mg／kg，　im）による基礎麻酔下で気管内挿管を
行い，血液の測定と薬物投与のために大腿動脈及び，
大腿静脈にカニューレを挿入した．実験中の麻酔条
件は，ベントバルビタール（Nembuta1，：35－40　mg／
kg，　i。　p．）または，ハロセンー笑気混合麻酔（ハ早期
ン0．5－2．0％）を用いた．麻酔深度の判定は，血圧及
び縮瞳を指標とした．必要に応じて昇圧剤を投与し
て血圧を100－130mmHgに維持した．体重は直腸温
を測定し，加温ブランケットを用い37－38度に維持
した．脊椎固定装置にネコを固定し，椎弓切除術を
第1頸椎から第7頸椎まで施行した．記録時，臭化
パンクロニウム（Mioblock，　Organon）にて動物を
非動化し，終末呼気CO、濃度が3－5％になるように
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Fig．　1　Shematic　representation　of　experimental　arrangement．　Stimulation　by
　　flash　light　（S　1）　or　by　bipolor　metal　electrode　（S　2）．　ln　the　latter　cases，
　　central　cut　end　was　stimulated．　Recording　by　silver　ball　electrode　（R　1）　or
　by　glass　pipette　（R　2）　at　spinal　cord．　Optic　nerve　activity　was　recorded　by
　　metal　electrode　（R　3）．　C　1－C　5　shows　cervical　segments　from　1　st　to　5　th．
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人工呼吸器を調節した．呼吸に伴う脊髄の動きを減
少させるため両側肺に気胸を作った．
　［刺激と記録］
　Fig．1に示すように，閃光刺激は，眼前20　cmで
発光量0．63Wsの直線キセノン管（脳波用閃光刺激
装置：日本光電，EEG－5310）を使用し，5－6・Hzの
頻度で行った．視神経電気刺激はタングステン電極
を用い0．2msの矩形波で，双極性に電気刺激した．
刺激時の電流滑走を防ぐことと視神経の乾燥を防ぐ
ため，パラフィン・ワセリン混合液で刺激電極及び
視神経をおおった．記録は3種類の方法を用いた．
1つは銀ボール電極を用いて硬膜外背側表面から誘
発電位を記録した．他の2つはガラス管微小電極を
脊髄内に刺入し，誘発電位及びシナプス電位を細胞
内及び細胞外から記録した．細胞外記録の場合には
ファストグリーン（Fast　Green，　FCF）を飽和した
2MNaClの溶液充填したガラス管微小電極（抵抗1
－3MOhm）を用いた．記録後，ファストグリーンを
電気泳動的（25nA，8分）に注入し，記録部位を固
定した．細胞内記録には2Mクエン酸カリウム溶液
を満たした微小電極を用いた．頸部伸筋群運動ニュ
ーロンを固定するため第1，第2出直後枝をタング
ステン電極で双極性に刺激した．
　実験終了後，十分な量のベントバルビタールを静
脈より注入し心停止後，記録部位を含む頸髄を取り
出し20％ホルマリンで後固定した．100μmの厚さ
の凍結連続切片を作製し，クレシルバイオレットに
てニッスル染色し記録部位の組織学的な解析を行っ
た．
結 果
　1）　閃光刺激による誘発電位
　閃光刺激を施行し，上位豪雨硬膜外から記録した
下行性誘発電位を第1頸髄から第5頸髄で記録した
（Fig．2A1－5）．　Fig．2A1に示すように誘発電位の
最大振幅は第1頸髄で認められ，陰性一陽性一陰性
波の後に緩徐な陽性波が加わった複合波形から構成
されていた．上向矢印で示す陰性波の潜時は19．5－
19．8ms（・は15　ms）であり大きな陽性波の潜時
（Fig．2A1下向矢印）は23　msであった．この陰性
一陽性一陰性の3相波形基本は，振幅が減少するも
のの第2，第3藩論からも記録できた（Fig．2A2－
3）．第4頸髄では陽性一陰性波は記録することがで
きたが，初めの陰性波形を計測することは困難であ
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Fig．　2　Cord　dorsum　potentials　evoked　in　the
　　surface　of　the　spinal　cord　by　stimulation　of
　　the　flash　light　（A）．　Two　hundred　sweeps　are
　　averaged．　Upward　and　downward　arrows　in
　　1－3　indicate　the　onset　of　the　negativity　and
　the　positivity　of　the　cord　dorsum　potentials，
　respectively．　Numbers　（1－5）　correspond　to
　the　level　of　cervical　spinal　cord　（C　1－C　5）．　B
　shows　action　potentials　in　the　optic　nerve
　evoked　by　flash　light　stimulation．　Start　of
　the　action　potentials　is　shown　by　downward
　arrow．
つた．（Fig，2A4）．第5頸髄では振幅が小さく基
本波形を背景活動と区別することは出来なかった
（Fig．2A5）．同様な実験：を他に2匹行ったが，1匹
はFig．2Aで示した基本波形と同様であった．もう
1匹では，第1から第3頸髄で陰性一陽性波しか観
察出来ず，これはネコの麻酔深度の影響によるもの
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Fig．　3　Cord　dorsum　potentials　on　the　C　2　dorsal
　　surface　evoked　by　electrical　stimulation　of
　　the　optic　nerve．　Stimulating　intensity　（3
　　shocks）：A，　1．5　V，　B，　3　V　and　C，　5　V．
と考えられた．視神経から集合活動電位を記録した
ところ，潜時は12msであり（Fig．2B），陰性波の
持続時間（11ms）も長く網膜の出力細胞である神経
節細胞の発火時間にバラツキが大きい事が示され
た．
　2）　視神経の電気刺激による誘発電位
　閃光刺激では視神経の発火時間が一定でないの
で，網膜内での電気活動の影響を取り除き頸髄内で
の誘発電位発生機構を調べるため視神経の電気刺激
を行った．Fig．3は，第2虚言硬膜外から記録した
誘発電位であった．Fig．3Aから。に刺激強度を
上げた時の応答様式の変化を示してある．誘発電位
の主体は陰性波で刺激強度を上げると，光刺激によ
る波形と類似した陰性一陽性波及びその後に小さな
陰性波が見られた（Fig．3c）．図には示していない
が誘発電位（陰性波）の潜時は単発刺激を用いて測
定して7．7msであった．単発刺激では振幅の大き
な陰性一陽性波は見られなかった．
　誘発電位の発生源を探るため，ガラス管微小電極
を用い脊髄背側から腹側へ深さを変えて下行性の誘
発電位を記録した（Fig．4）．記録電極は脊髄正中よ
り約800μm外側を脊髄より刺入し（Fig．4，　B）視
神経を5Vで3発刺激した．記録は表面より200
μmステップで行った．代表的な誘発電位7例を脊
髄と対応して示してある．視神経刺激後，陰性波は
灰白質の比較的浅い部位から出現し（Fig．4，2－3）
運動核内では，振幅も増大した．一方陰性波に続く
陽性波は，やはり運動核において振幅が増大し振幅
A
1棚㌧＿＿＿眺
2細評〉・州酵ぐ＼＼
3幽▽、へ細
4姻
s　i“1
61Vk
7梱
＞M（Ili．liiiiiiii’iri
　1士100μV　／
扁 rav
Ii　rnm
B
F
Fig．　4　A：Field　potentials　evoked　by　the　optic
　　nerve　stimuli（5　volts）　recorded　at　different
　　depths　in　the　C　2　gray　matter　averaged　20
　　sweeps．　Antidromic　potentials　of　motoneur－
　　ons　evoked　by　C　2　dorsal　raminarve　are　also
　　shown　at　right　side．　B：Recording　locations
　　at　the　C　2　level　corresponding　to　the　7　traces
　　in　A．　Meximum　amplitude　of　antidromic
　　field　potentials　of　neck　motoneurons　evoked
　　by　the　dorsal　rami　nerve　was　marked　by
　　horizontal　arrow．　Stippled　area　indicates　the
　　motor　nucleus　examined　histologically．
は300μvに達した（Fig．4，5－7）．誘発電位の記録
と同時に第2年越伸筋群運動ニューロンの逆行性電
場電位が記録されているが，その電位の最大振幅部
位は組織学的に検索した運動核（ドットで示した部
分）とよく一致していた．
　3）視神経の電気刺激による頸部伸筋群運動ニュ
　　ーロンの応答
　前述の誘発電位のうち特に陽性波は灰白質前角で
最大の振幅を示すことが明らかとなった（Fig．4A，
Fig　5　A　1）．そこで視神経電気刺激による運動核に
発生した複合波形の構成要素の主体を探るため，頸
部伸筋群運動ニューロンから細胞内記録を行った
（Fig。5B）．視神経刺激を強めていくと（B　1－3），抑
制性シナプス後電位（inhibitory　postsynaptic
potentials：IPSP）が頸部伸筋群運動ニューロンか
ら記録された．5V刺激に較べ8V刺激ではIPSP
の振幅が増大し潜時（6ms）も短縮した．8V刺激
時の細胞外記録（Fig．　5　A　2）では細胞内記録でみら
れたIPSP（Fig．5B3）に対応して陽性電位が生じ
ているのがわかる．
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Fig．　5　Extracellular　（A）　and　intracellular　（B）
　recordings　from　the　neck　motoneuron　after
　electrical　stimulation　of　the　optic　nerve．
　Recordings　in　（A）　were　taken　just　after　the
　intracellular　recordings　（B）　by　withdrawal
　of　the　glass　pipette．
考 察
　閃光刺激による発生する視覚誘発電位（visually
evoked　potentials：VEP）は，視覚路や脳幹などの
各種神経疾患の診断に広く用いられている．今回，
閃光刺激により上位頸髄にも誘発電位が発生するこ
とを明らかにすることが出来たので以下にその発
生機序及び臨床応用の可能性について検討を加え
た．
　1）閃光刺激と電気刺激による脊髄誘発電位の比
　　較
　閃光刺激による脊髄誘発電位の発生機構を詳細に
調べるため視神経を直接電気刺激し脊髄表面で記録
を行った．閃光刺激で発生した誘発電位（陰性一陽
性一陰性波）（Fig．2A）は，電気刺激で発生する脊
髄表面誘発電位（陰性一陽性及びそれに続く小さな
陰性波）（Fig．3c）と類似している．一方脊髄誘発
電位の潜時は閃光刺激（約19ms）と電気刺激（約8
ms）で大きな違いが見られた．しかし，閃光刺激に
より，視神経に発生する活動電位の始まり（潜時12
ms）から，第2頸髄に発生する陰性波が始まるまで
の時間（潜時18．5ms）は6．5msであり，視神経電
気刺激による第2頸髄表面での潜時（約8ms）と近
似した値が得られた．これらのことより電気刺激に
より発生した誘発電位は光刺激によって得られた誘
発電位を反映しているものと考えられる．
　2）誘発電位の発生源と伝導路
　脊髄表面誘発電位の発生源に関して，今回，主成
分の起源は灰白質の後角部から前角にわたる広範な
シナプス電位であることを明らかにすることが出来
た．特に頸部伸筋群運動ニューロンにはIPSPが発
生することを明らかにした．IPSPは，細胞外では陽
性電場電位として記録される5）（Fig．5）．従って，運
動面にみられる陽性電場電位の一部は，IPSPを反
映していることが考えられた．また，初めの陰性部
分は，屈筋群運動ニューロンや介在ニューロンへの
興奮性シナプス後電位存在が考えられる現在のとこ
ろ明らかではない．
　視覚入力は，外側膝状体を通り視覚野へ投射する
外側膝状体系と，上総及び視蓋震域に投射する外側
膝状体系に大別されている．電気刺激で記録された
IPSPの潜時が6msであることから，視覚野を経由
してきた可能性は少ない．一方，上丘からの下行路
（視蓋脊髄路）は大部分が上位頸髄のVI層，　VII層に
終り，これらの介在ニューロンを介して運動ニュー
ロンへ入力する6），7｝とされる．これに一致して連丘
の電気刺激により2シナプス性のシナプス後電位が
頸部伸筋運動ニューロンに誘発される8）．以上の事
実は今回の実験すなわち脊髄電場電位が後角から前
角にわたって誘発される事，及び頸筋運動ニューロ
ンにIPSPが誘発された事とよく一致する．従って，
今回の誘発電位をひきおこす下行路の主体は，視被
蓋脊髄路によると考えるのが妥当であろう．一方，
（5）
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視覚入力が網様体へも投射する8）ことから網様体脊
髄路も関与していると考えられ，この点の解明は今
後の実験を待たれる．
　3）臨床応用
　現在，脊髄下行路をモニターする目的で種々の誘
発電位記録が行われている．黒川9），玉置10）らは，硬
膜外腔から脊髄を刺激し，任意の高位の硬膜外腔で
記録できる電位に着目した．この電位は刺激部位と
記録部位間の脊髄白質に存在する神経線維を伝導し
た活動電位と考えられ，添田ら11）は，これを伝導性
誘発脊髄電位（conductive　evoked　spinal　cordac－
tion　potential）と呼んでいる．これは，術中の脊髄
下行路のモニターとしても有効な方法と考えられ，
現在広く応用されている．一方，今回の実験で記録
した誘発電位は，特徴として，その主成分が脊髄灰
白質に発生するシナプス電位であること，更に発生
源の一部が明らかなことをあげられる．そして白質
の状態を反映する神経線維の活動電位が正常であっ
てもシナプス電位を発生源にする誘発電位を記録し
た場合すでに不可逆的変化，あるいはそれに近い変
化をおこしている可能性がある12）・13）．閃光刺激によ
る脊髄誘発電位は，シナプス電位を指標とできるの
で，脊髄灰白質の状態を速やかに知ることが出来る．
さらに，この誘発電位の波形を正常時と障害時で比
較することにより，脊髄機能の予後判定に役立つと
考えられる．一方，我々の記録した誘発電位は振幅
が小さく，記録部位が上位雨乞に限られるなど問題
点もある．このことは記録条件を常に最良にしてお
かなけらばならないと同時に，どの部位の脊髄疾患
にでも応用することは出来ないことを意味する．し
かし，上位頸髄における手術時のモニタリングだけ
でなく，覚醒時での電気生理学的診断や，脳幹の伝
導路をさらに研究することにより脳幹誘発電位とし
ての利用も可能であろう．
　今後，臨床において脊髄のモニターとして応用す
るには，いくつかの壁をこえなければならない．し
かし，これらの改善により症例に応じた多元的なモ
ニタリングを展開するうえで，その一助となり得る
と考えられる．
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